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 چکیده
جديد براي  درمران طرا ان و بااري يي اراييا   يرا  درمان فتوديناميكي يك روش نسبتاً :مقدمه
يي نور و ديرو  حسرا برن نرور ها  بدايم ‌درمان فتوديناميكي باي  يي بين بادن طلول. بدايم يطت
بلو در شكل  يرا ‌حسا بن نور متيلن ۀطمي ماد ها ‌هدف يي يين مطالين بارطي يثا. كند‌يطتفاده مي
و ) 2GpeH(هرا  طرا اني كبرد ينسران ‌طرلول  ۀرو  رد‌برا ) شده توطر  لير ر ‌يلقاء(فيال و فيالش 
 .ها  نامال ينساني بود‌فيباوبلاطت
بلرو در ‌ها  مختلر  متريلن ‌و فيباوبلاطت قبل يي تيمار با  لظت2GpeH ها  ‌طلول :روش بررسي
 رول (ها در ميرا نرور قامر  لير ر ‌يي يك طاعت، طلول‌بيد. ي  كشت ديده شدند‌اانن 96ها  ‌پليت
پر يي ترابش نرور، . متا مابع قاير گافتنرد ‌ژول با طانتي 5دقيقن با دوي  2مد  ‌بن) نانومتا 699موج 
 .شد گيا ‌يندييه TTMطاعت ينكوباطيون با يطتفاده يي روش  22ها بيد يي ‌ييستي طلولتوين 
فاقرد يثرا طرمي و يرا ديري  ) در تراريكي (بلو در شكل  يا فيالش ‌نتايج نشان ديد كن متيلن :ها‌يافته
بلو پ يي فيال شدن برا نرور لير ر ‌متيلن. و فيباوبلاطت يطت 2GpeHها  ‌طميت كمي باي  طلول
و تروين درصرد  55ري برن  2GpeHهرا  ‌ليتا توين ييستي طرلول ‌ميكاوگام با ميلي 8تا  2 لظت در 
 .كاهش ديددرصد  58ها  فيباوبلاطت ري بن ‌ييستي طلول
بلرو ‌متريلن  ۀدهد كن درمان فتوديناميكي با ويطط‌ ور كلي، نتايج ما نشان مي‌بن :گیري‌بحث و نتیجه
پتانسيل يطرتفاده  ۀكنند‌شود كن حمايت‌مي 2GpeHها  ‌لو ل ور قابل توجهي باعث يلقاء ماگ ط‌بن
عنوين يك درمان جايگ ين با حرديقل تهراجم براي  كارطرينوما  هساتوطرلوسر ينسراني ‌يي يين روش بن
 .يطت
 ها  طا اني كبد‌بلو، طلول‌درمان فتوديناميكي، لي ر، متيلن :هاي كلیدي‌واژه
 
 مقدمه 
تاين شكل طا ان كبد يطرت كرن ‌رييج  كارطينوما  هساتوطلوسر
. شروند ‌ميليون نفا در جهران برن  ن مبرتلا مري ‌طاسنن بيش يي نيم
 Bيلكل، طياوي، هساتيرت  :يي‌ندي‌ ن عبار  ۀكنند‌عويمل يصلي ييجاد
 ‌ييي لحاظ پاطخ بن درمان، بيمار  كارطينوما  هساتوطرلوسر ي . Cو
شرود ‌ها  بسيار مقاوم در بايبا درمان محسوب مي‌جملن بدايمي
  ن،براي   ثاؤمر تنهرا روش درمراني حرال حاارا ‌كرن در ‌ رور ‌بن
دليرل ‌باشرد ولري برن ‌تومور  و يا پيونرد كبرد مري  ۀباديشت ناحي
كنرون ‌ترا هرا نير  ‌ييرن روش  ،متاطتاي درون كبد  و عرود مجردد 
ها  جديد براي  ‌كارباد روشبنابايين . يندموفقيت چنديني نديشتن
شردن ‌پخرش  و جلروگيا  يي متاطرتاي  ۀديدن مايحل يولي‌قاير‌دفه
مؤثا  باي   يطتايتژ تويند ‌مي ،ها  تومور  يي نويحي يولين‌طلول
  .]2و [يين بيمار  باشدفلج كادن متاطتاي و عود مجدد 
عنوين روش درماني نوين جهت تخاير ‌بن 2درمان فتوديناميكي   
 ايي يفتوشيم‌‌ها ‌ ايق ويكنش‌ بييي يي‌ها   يا‌و طلول تومورها
 




و  2تنري ‌، درون5تني‌باون ها ‌نتايج  يمايش ييايميافي شده يطت 
كلينيكي متيدد با يطتفاده يي تاكيبا  حسرا برن نرور مختلر ، 
ها  مابوط برن ‌ثا يين روش در درمان بدايميؤبخش نقش م‌نويد
گرادن و  و دهراني، پوطرت، منانرن، طرا  ۀما ، نايژه، مغر ، حفرا 
  همچنين يارتلاس   يرا ينكولوژيرك منرل دژنايطريون مراكوس 
 .]5-7[ويبستن بن طن بوده يطت
باي  ينجام درمان فتوديناميكي بن دو فاكتور  يا طرمي شرامل    
كرارباد ييرن دو فراكتور برا . نيراي يطرت  5حسا بن نور ۀنور و ماد
طرلولي در بافرت هردف ‌يكرديگا منجرا برن ييجراد يطرتا درون
حسا بن نور پ يي جذب شدن توطر  طرلول برا  ۀماد. شود‌مي
حضور يكسيژن ‌و در شود‌ميدريافت نور با يناژ  مناط باينگيختن 
كننرده ‌حضور عويمل يحيراء ‌ها  فيال يكسيژن  و در‌مولكولي، گونن
ييرن  ۀنتيجر  ،نهايرت ‌در. كنرد ‌ها   ييد ديگا  ري توليد مي‌ريديكال







  زاده و همكاران‌مهناز هادي
 
 
ها  فتوشيميايي بن ماگ طلولي يي  ايق  پوپترويي يرا ‌ويكنش
 . ]6و 8[شود‌نكاوي منتهي مي
ها  نامال،  ياتهاجمي بودن، عردم ‌رطاني بن طلول‌عدم  طي    
نياي بن بيهوشي موايي يا عمومي، كوتاه بودن  ول مد  درمران، 
عدم نياي بن بستا  شدن در بيمارطتان، عدم ويبستگي بن طن يرا 
ها  جانبي فاد مبتلا بن طرا ان و يمكران تكراير در ‌طايا بيمار 
نسبت بن طرايا  درمان فتوديناميكيصور  عود بيمار  يي م ييا  
محسوب  كارطينوما  هساتوطلوسرباي  ها  درماني متديول ‌روش
 .]  و6 [شوند‌مي
 ۀينتخاب مراد  TDPيكي يي فاكتورها  يطاطي در يف ييش بايده    
نرور ييراد  برا ‌برن ‌مرويد حسرا . باشرد ‌نور مناطر  مري ‌بن‌حسا 
يرك ‌يند كن هرا  ها  في يكوشيميايي متفاو  شناطايي شده‌ويژگي
حاارا  ۀكرن در مطالير  9بلرو ‌متريلن . م ييا  ااص ارود ري ديرنرد 
شرده يطرت، يرك  نظرا گافترن ‌نرور در ‌برن ‌حسرا  ۀعنروين مراد ‌بن
صور  يحياء ‌رنگ يطت كن در‌ بي)  شكل (فنوتيايينيوم كاتيونيك 
بلرو نسربت برن مرويد ‌جملن م ييا  متيلن‌يي. شود‌رنگ مي‌شدن بي
توين بن قابليت يتصال بن ميتوكندر  و يلقا  ‌نور ديگا مي‌بن‌حسا 
 پوپتويي ، توليد ريديكال  ييد در شايي  هيسوكسري، عردم دفرع 
ديرو و يمكان فيرال شردن ‌بن‌ها  طا اني مقاوم‌طلولشدن توط  
 .]5 و2 [توط  منابع نور  مختل يشاره كاد
بلرو در ‌متيدد  حاكي يي  ن يطت كن كارباد متيلن ها ‌ يمايش   
 ميرر  ‌درمرران فتودينرراميكي باارري يي ينررويا تومورهررا موفقيررت 
در ييرن مطاليرن يثرا درمران فتودينراميكي برا . ]5 و2 [يطت‌بوده
رو  تروين ييسرتي ‌بلو و منبع تابش نور لي ر  با‌يطتفاده يي متيلن
عنوين مدل طلولي طا ان كبرد ينسران و ‌بن 2GpeHطلولي  ۀرد
عنوين مدل طلولي نامرال مرورد ‌ها  فيباوبلاطت ينساني بن‌طلول




                                                           




هررا  ‌يي ينسررتيتو پاطررتور ييرراين و طررلول  2GpeHهررا ‌طررلول
. يااتن تهين شدند‌فيباوبلاطت ينساني يي ماك  تحقيقا  فناور  بن
                                                          
 eulb enelyhteM6
درصد طام جنين  6 همايه ‌بن 0461 IMPRها در محي  ‌طلول
 66 يطتاپتومايسرين ليترا و ‌ويحد با ميلري  66 طيلين ‌گاو، پني
 5 2OC، گايد‌درجۀ طانتي 75ليتا و در شايي  ‌ميكاوگام با ميلي
 . كشت ديده شدند درصد 56و ر وبت درصد 
 
 بلو‌بررسي سمیت تاريکي متیلن
طرميت ( يراب نرور  بلرو در ‌باي  بارطري طرميت طرلولي متريلن 
ي ، ‌اانرن  96هرا  كشرت طرلولي ‌در ها چاهك يي پليرت ) تاريكي
)  2GpeHطلول   26 (ميكاوليتا يي طوطسانسيون طلولي  66 
 رور جديگانرن ريخترن شرد و ‌برن ) طلول فيباوبلاطرت  9 56 (و 
قراير ) درصد 5 2OCو گايد ‌درجۀ طانتي 75(ها در ينكوباتور ‌پليت
ها  ‌ها در تاريكي با  لظت‌طاعت بيد يي كشت، طلول 22. گافتند
مد  يرك ‌بلو بن‌ليتا يي متيلن‌ميكاوگام با ميلي 8و  2، 2،  ، 6/5
طاعت ينكوبن شدند و مي ين ماگ و ميا طلولي با يطتفاده يي تست 
فنيل ‌د  5، 2يل  2تيايول ‌متيل‌د  5، 2، 5( TTM7طنجي‌رنگ
 .بارطي شد) تتاييوليوم
 
 بلو‌بررسي سمیت نوري متیلن
بلو يبتدي طوطسانسيون طلولي ‌متيلن بارطي يثا طميت نور  جهت
 ور جديگانرن در محري  ‌بن 2GpeHها  فيباوبلاطت و ‌يي طلول
طس . تهين شددرصد  6   SBFهمايه ‌بن 0461 IMPRكشت 
ميكاوليترا يي ييرن طوطسانسريون طرلولي در هرا چاهرك يي  66 
هرا ‌طرلول  ،طاعت بيد 22. ي  ريختن شد‌اانن 96ها  كشت ‌پليت
برا  اوگرام كمي 6/5-8( بلو ‌ها  مختل  متيلن‌در تاريكي با  لظت
درجۀ  75طاعت در ينكوباتور با شايي  دما ‌مد  يك‌بن) ليتا‌ميلي
طس محي  كشت رويي . ينكوبن شدند درصد 52OCوگايد ‌طانتي
. تشرو ديده شردند سشSBP هرا دو ماتبرن برا ‌تخلين شد و چاهك
برن هرا  8ميكاوليتا يي محري  كشرت بردون فنرل رد  66 طس 
 نرور لير ر ديرود ها در ميرا ترابش ‌چاهك يف وده شد و طلول
 rewop ,dnalreztiwS 131 DEM cinortosaL(
مد  دو دقيقن و ‌نانومتا بن 699با  ول موج  )Wm 54 tuptuo
طراعت،  22بيد يي گذشت . قاير گافتند 5 2mc/Jبا يناژ  تابشي 
بارطي و درصرد تروين  TTMروش ‌ها بن‌ميا طلول مي ين ماگ و
. كنتال منفي تييرين شرد ها در مقايسن با ‌طلول ۀييستي باقيماند
ها فق  در ميا تابش نور لي ر قاير ‌عنوين كنتال منفي، طلول‌بن





































. باشد‌ها ياافن شده‌بلو بن محي  كشت  ن‌گافتند بدون  نكن متيلن
 . ها  يمايش حديقل طن بار تكاير شد
 
 ها بررسي توان زيستي سلول
هرا يي روش ‌در ييرن مطاليرن براي  بارطري تروين ييسرتي  طرلول
دهيردروژنايها   TTMدر روش. يطتفاده شرد  TTMطنجي‌گرن
ها  ينده با فياليت  ن يمري ارود منجرا برن تبرديل شردن ‌طلول
شروند بنرابايين مير ين فورمرايين ‌بن رنرگ فورمرايين مري  TTM
 . ها  ينده اويهد بود‌شده متناط با تيديد طلول‌توليد
بلرو ‌بارطي طميت تاريكي متيلن جهت TTMباي  ينجام تست   
 ور الاصن بن يين تاتي  عمرل شرد كرن يرك طراعت پر يي ‌بن
ها، محي  كشت ‌بلو بن طلول‌ها  مختل  متيلن‌كادن  لظت‌ياافن
هرا دوبرار برا فسرفا  برافا طرالين ‌رويي دور ريختن شرد و طرلول 
 6/5طس برن هرا چاهرك محلرول . تشو ديده شدندسش) SBP(
 75ينكوباتور  ها در‌يف وده شد و پليت TTMليتا‌گام با ميلي‌ميلي
هرا ‌طاعت محتويا  چاهك 2بيد يي. قاير گافتند گايد‌درجۀ طانتي
 6)OSMD(طولفاكسايد‌متيل‌ليتا محلول د ‌ميكاو 66 تخلين و 
عنروين حرلال بلورهرا  ‌برن  OSMD. بن ها چاهرك يفر وده شرد 
رنرگ برا ‌هرا  برنفش ‌و باعث ييجاد محلرول  كند‌ميفورمايين عمل 
   .]9 [شود‌شد  رنگ مختل مي
ها با طنجش جذب نور  مابوط بن ها ‌درصد توين ييستي طلول   
نرانومتا توطر  دطرتگاه يسي يريردر در  625چاهك در  ول موج 
 .مقايسن با جذب نور  كنتال منفي تييين شد
هرا فقر  برا محري  كشرت بردون ‌عنوين كنتال منفي، طلول‌بن   
بلو طرن ‌متيلن يمايش مابوط بن ها  لظت . بلو ينكوبن شدند‌متيلن




 ها بلو بر توان زيستي سلول اثر سمیت تاريکي متیلن
هرا  مختلر ‌مابروط برن بارطري يثرا  لظرت  ها ‌نتايج  يمايش
عنروين ‌هرا  فيباوبلاطرت برن ‌بلو در  ياب نور بارو  طرلول ‌متيلن
هرا  ‌عنروين طرلول ‌برن  2GpeHهرا ‌ها  نامرال و طرلول ‌طلول
ميكاوگرام برا  2بلرو ترا  لظرت ‌نشان ديد كن متيلنطا اني كبد 
طمي يطرت و طرميت  ن در  ها  نامال  يا‌ليتا باي  طلول‌ميلي
ها ‌ليتا ني  باي  يين طلول‌ميكاوگام با ميلي 2ها  باستا يي ‌ لظت
                                                          
 edixoflus lyhtemiD9
درصد  62كن تنها منجا بن كاهش كمتا يي ‌ ور ‌نب باشد‌ميناچي  








هرا  فيباوبلاطرت ‌بلو با طلول‌ها  مختل  متيلن‌يثا  لظت: 2شكل
 بلو در تاريكي‌ها با متيلن‌طاعت ينكوباطيون طلول  ينساني بيد يي 
 
طرميت تراريكي  ،نشان ديده شده يطت 5كن در شكل ‌ ور‌همان   
 باشد‌ميني  ناچي   2GpeHها  طا اني‌بلو در مورد طلول‌متيلن
 6 ليتا منجا بن حردود ‌ميكاوگام با ميلي 2كن تا  لظت ‌ ور ‌بن
 7 ليتا منجرا برن حردود ‌ميكاوگام با ميلي 8و در  لظت درصد 










ينسراني  2GpeHهرا ‌بلو با طرلول ‌ها  مختل  متيلن‌يثا  لظت: 5شكل
 بلو در تاريكي‌ها با متيلن‌طاعت ينكوباطيون طلول  بيد يي 
 
 ها بلو بر توان زيستي سلول اثر سمیت نوري متیلن
بلو پر ‌ها  مختل  متيلن‌مابوط بن يثا  لظت ها ‌نتايج  يمايش
عبرار  ديگرا يثرا درمران ‌يي باينگيختگي با نور قام  لي ر  يرا برن 
هرا  فيباوبلاطرت و ‌بلو بارو  طلول‌متيلن ۀويطط‌فتوديناميكي بن
ميكاوگام   و  6/5ها ‌بلو در  لظت‌نشان ديد كن متيلن 2GpeH
 2GpeH هرا  طرا اني ‌ليتا يثا  با توين ييستي طرلول ‌با ميلي
ليترا منجرا برن ‌ميكاوگام با ميلي 8تا  2ها  ‌نديرد ولي در  لظت
شرود ‌هرا مري ‌كاهش در توين ييستي ييرن طرلول درصد  59حدود 
8



































بلو تا  لظت ‌متيلن لظتي،  ۀكن در همين محدود‌حالي‌در) 2شكل(
هرا  ‌ليتا فاقد يثا طميت نور  بارو  طرلول ‌ميكاوگام با ميلي 2
 8و  2هرا  ب راستا، ‌و در  لظرت باشرد‌مرينامرال فيباوبلاطرت 
كاهش در توين درصد  7 ليتا ني  تنها منجا بن ‌ميكاوگام با ميلي
ديگا طميت نور  ‌عبار ‌بن). 5شكل (شود‌ها مي‌ييستي يين طلول
ليترا براي  ‌ميكاوگرام برا ميلري  8و  2هرا ‌بلرو در  لظرت ‌تيلنم













بلرو و ترابش نرور قامر  متريلن  ۀيثا درمان فتوديناميكي با ويطرط : 2شكل













بلرو و ترابش نرور قامر  يثا درمان فتوديناميكي با ويطرطۀ متريلن : 5شكل
 ها  فيباوبلاطت ينساني رو  طلول با 52mc/Jلي ر  با توين يناژ 
 
طرلولي  ۀرو  هرا دو رد‌تنهرايي برا ‌بارطري يثرا ترابش نرور برن    
ني  نشان ديد كن نور لي ر  با  رول مروج  2GpeHفيباوبلاطت و
 هرا ‌رو  يين طلول‌فاقد يثا طمي با 5 2mc/Jنانومتا و يناژ  699
يوليرن برا  هرا ‌يطا نتايج  يمرايش ‌با 5 2mc/Jدوي تابشي. طتي
)   ،5، 6 ، 5  2mc/J(يطررتفاده يي چنررد دوي تابشرري مختلرر 
ييررن دوي تابشرري در مقايسررن بررا طررايا دويهررا  . خرراب شرردنتي
هرا در  يراب ‌شده ديري  كمتاين يثا طمي برارو  طرلول ‌ يمايش
هرا  ‌بلو باي  طرلول ‌بلو و طميت نور  باس در حضور متيلن‌متيلن
 ).ها نشان ديده نشده يطت‌ديده(بود  2GpeHطا اني
 
 گیري بحث و نتیجه
روش فتوديناميكي ‌يايا درمان ينويا مختل  طا ان بن ۀدر دو ده
. مورد توجن قاير گافتن يطرت  ،كن روشي ييمن و  ياتهاجمي يطت
يين روش درماني مبتني با طن فاكتور يصلي شامل نور، يكسيژن و 
اود نقرش مهمري ري در ‌ۀنوب‌كديم بن‌نور يطت كن ها‌بن‌حسا  ۀماد
 .]6 [كنند‌بايده نهايي  ن ييفا مي
شريميايي يي  ۀبلو كن يك ماد‌نور متيلن‌بن‌حسا  ۀماد يطتفاده يي   
هرا  ‌نيوم يطت در مهار رشد ينويا مختلفي يي ردهفنوتيايي ۀاانويد
 ۀ، دهانر ]5 [ها  طا ان منانرن ‌ها  تومور  همچون طلول‌طلول
 ، مير  بروده يطرت يمرا ‌موفقيرت  ]8 [كارطرينوما ‌و  دنو ]7 [رحم
 ۀرو  رد‌بلرو برا ‌متيلن ۀدرمورد بايده درمان فتوديناميكي با ويطط
طلولي طرا ان كبرد ينسراني يطرت،  ۀكن يك رد 2GpeHطلولي
مرا يثرا  حاارا  ۀي لاعا  يياد  موجود نيست بنابايين در مطالير 
رو  مهرار رشرد ييرن ‌بلو ري با‌متيلن ۀدرمان فتوديناميكي با ويطط
 .تني بارطي كاديم‌طلولي در شايي  باون ۀرد
ميكاوگرام برا  8تا  2بلو در  لظت ‌نتايج ما نشان ديد كن متيلن   
يي باينگيختن شدن با نور ‌پ ) ميكاوموسر 92/5تا  5 /5( ليتا‌ميلي
 5 2mc/Jنرانومتا و ينراژ  تابشري  699قام  لي ر  با  ول مروج 
درصرد  59ري بن مير ين  2GpeHها ‌تويند توين ييستي طلول‌مي
كن تحت همين شايي  يثرا چنرديني برا تروين ‌كاهش دهد درحالي
 . ها  نامال فيباوبلاطتي نديرد‌ييستي طلول
بلو در  لظرت ‌يند كن متيلن‌و همكارين گ يرش كاده 6 طكميد    
برن  درصد  98ها  هلا ري يي ‌ميكاوموسر تشكيل كولني در طلول 5
بخشي درمان فتودينراميكي برا ‌يثا. ]7 [دهد‌كاهش ميدرصد  7 
تروين ييسرتي درصرد  67بلرو در كراهش بريش يي ‌متريلن  ۀويطرط 
و همچنرين  )265K(ارون ها  طا اني ‌ها  كلين و طلول‌طلول
ها برن فنوتير ‌باگشت تقايبي فنوتي  مقاوم بن ديرو  يين طلول
 .  ]6 [ بييي ني  گ يرش شده يطت
بلرو برن ‌ديگا نتايج بااي تحقيقا  بيانگا طميت متريلن ‌ اف‌يي   
عنوين ‌بن. شدن با نور قام  يطت‌شكل  يا فيال و قبل يي باينگيختن
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بلو در شكل  يا فيرال ‌متيلن و همكارين طميت  منال كياط باگ
همچنرين  ]62[ينرد ‌ها  يريتاولوطمي گ يرش كراده ‌ري باي  طلول
تنهايي در  لظت ‌بلو بن‌يند كن متيلن‌و همكارين نشان ديده2 تايندد
درصرد كراهش در  68تويند منجا بن ‌ليتا مي‌ميكاوگام با ميلي  
نران بنابايين ما باي  ي مي. ]6 [ها  كلين شود‌توين ييستي طلول
هرا  ‌بلو در كراهش تروين ييسرتي طرلول ‌بخشي متيلن‌يي يينكن يثا
 ن توط  نور يطت و  ۀشد‌مابوط بن شكل فيال 2GpeHطا اني
هرا  نامرال، يثرا ‌همچنين ي مينان يي عدم طميت  ن باي  طلول
طرلولي  ۀرو  رد‌بلو در  يراب نرور ري برا ‌ها  مختل  متيلن‌ لظت
 . ها  نامال فيباوبلاطت  يمايش كاديم‌و طلول 2GpeHطا اني
هرا  كرم ‌تتنهرايي در  لظر ‌بلو برن ‌نتايج ما نشان ديد كن متيلن   
فاقرد يثرا طرمي ب راي  ) ليترا‌ميكاوگرام ب را ميلري 2كمترا يي (
و فيباوبلاطررت يطررت و طررميت  ن در  2GpeHهررا ‌طررلول
هرا ‌ليتا ني  براي  ييرن طرلول ‌ميكاوگام با ميلي 8و  2ها  ‌ لظت
تروين نتيجرن گافرت كرن يلقراء مراگ ‌طرت بنرابايين مرينراچي  ي
هررا  ‌دليررل ويكررنش‌در ييررن مطاليررن بررن  2GpeHهررا ‌طررلول
 بلو بوده‌متياق  فيال شدن نور  متيلن ۀگافت‌ي صور يفتوشيميا
 .دليل طميت  ن‌و نن بن يطت
بلرو ‌نرور متريلن ‌برن ‌حسرا  ۀمراد  ۀدرمان فتوديناميكي با ويطط   
هرا  فيرال يكسريژن و يرا طرايا ‌گونرن تويند منجرا برن توليرد ‌مي
 ІІو يا  Іايي نوا ي ايق دو نوا ويكنش فتوشيم‌ها   ييد يي‌ريديكال
بلو ‌تايسلت متيلن ۀيناژ  يي حالت باينگيخت ІІدر ويكنش نوا . شود
و باعث توليد يكسيژن منفاد و يا طرايا  شود‌ميبن يكسيژن منتقل 
 Іر ويكرنش نروا كرن د ‌حرالي ‌در گرادد ‌ها  فيال يكسيژن مي‌گونن
بلرو باعرث ينتقرال ‌كننرده در مجراور  متريلن ‌حضور عويمل يحياء
نتيجرن توليرد ‌بلرو در حالرت باينگيخترن و در‌يلكتراون برن متريلن
هرا  فيرال يكسريژن و طرايا ‌گونرن. شرود‌هرا   ييد مري‌ريديكرال
ها  فتوشريميايي ‌يثا چنين ويكنش‌شده در‌ها   ييد توليد‌ريديكال
هرا  ييسرتي و حيراتي همچرون ‌تخاي  مولكرول توينند باعث ‌مي
نتيجن منجرا ‌ليسيدها و در ،ها‌ها،  ن يم‌يطيدها  نوكلئيك، پاوتئين
مطاليا  . ] 2و2 [بن  طي  شديد طلولي و يا ماگ طلولي شوند
كرن درمران فتودينراميكي برا  يطرت  و همكارين نشران ديده 5 جيل
 9وك  هرا  گلر ‌بلو منجا بن  يرا فيرال شردن  نر يم ‌متيلن ۀويطط
ها  تومور منانن ‌فسفا  دهيدروژناي و سكتا  دهيدروژناي در طلول




جلرروگيا  2 هررا‌و يي ييجرراد تومورهررا  جديررد در ر  شررود‌مرري
 .]5 [كند‌مي
توينرد ‌دنبال يعمال درمان فتوديناميكي مري ‌يلقاء ماگ طلولي بن   
ها  مختلفي همچون  پوپتوي، نكاوي، يتوفاژ  و يا تاكيبي ‌بن روش
و 5 شرده توطر  لرو‌تحقيقرا  ينجرام. ]52و22[هرا رد دهرد‌يي  ن
 ۀهمكارين نشران ديده يطرت كرن درمران فتودينراميكي برا ويطرط 
ها  هلا در يك روش ‌بلو طب  يلقاء  پوپتوي شديد در طلول‌متيلن
هرا  فيرال ‌يين محققان توليد گونن. شود‌ويبستن بن  لظت ديرو مي
يافترن در ‌تجمرع   بلرو ‌دليل فيال شردن نرور  متريلن ‌يكسيژن بن
ها  هلا ري عامرل يصرلي يلقراء  پوپتروي ميافري ‌ميتوكندر  طلول
ژن برا  طرب رطراندن برن  شراء هرا  فيرال يكسري ‌گونن. يند‌كاده
يي ميتوكنردر  برن  cميتوكنردر  باعرث رهرا شردن طريتوكاوم 
تجمرع مرويد . ]22و2 [شوند‌يند  پوپتوي مي طيتويول و شاوا فا
بلرو در ‌يكري منبرت همچرون متريلننرور برا برار يلكتا‌برن‌حسرا 
. ها توط  محققان ديگا ني  گ يرش شرده يطرت ‌ميتوكندر  طلول
يي  نجرا كرن مراتايك ميتوكنردر  نسربت برن  شراء طرلول و 
بنرابايين روشرن  ،طيتوپلاطم ديري  پتانسيل منفي بيشتا  يطرت 
بلو با بار يلكتايكري منفري، بيشرتا ‌يطت كن مويد  همچون متيلن
ر يين ينديمك طرلولي تجمرع يابنرد و پر يي فيرال تمايل ديرند د
شدن نور  با  طي  رطاندن بن  شراء ميتوكنردر  باعرث شراوا 
 .]52و2 [فا يند  پوپتوي شوند
شده ‌حااا مكانيسم مولكولي ماگ طلولي يلقاء ۀگاچن در مطالي   
توط  درمان 2GpeHها  طا اني كبد يي نوا‌در طلول
نتايج ما  ،بلو تييين نشده يطت‌متيلن ۀبا ويططفتوديناميكي 
ثا در ؤتويند روشي م‌دهد كن يين نوا درمان مي‌مجموا نشان مي‌در
يميد يطت كن تحقيقا  . ها باشد‌كاهش و مهار رشد يين طلول
تني و ‌تني، درون‌بيشتا در يين يمينن در شايي  مختل  باون
يي بين بادن  دريي و ييمني يين روش  كار ۀكنند‌ييدأباليني، ت
 .ها  طا اني كبد و درمان كارطينوما  هساتوطلوسر باشد‌طلول








1. World Health Organization, International Agency 
for Research on Cancer. GLOBOCAN 2008. 
(http://globocan.iarc.fr.) 
2. Tinkle CL, Haas-Kogan D. Hepatocellular 
carcinoma: natural history, current management, 
and emerging tools. Biologics 2012; 6: 207-19. 
 3. Colussi VC, Feyes DK, Mulvihill JW. 
Phthalocyanine 4 (Pc 4) photodynamic therapy 
of human OVCAR-3 tumor xenografts. 
Photochem Photobiol 1999; 69: 236–41. 
4. Kato H, Kawate N, Kinoshita K, Yamamoto H, 
Furukawa K, Hayata Y. Photodynamic therapy 
of early-stage lung cancer. Ciba Found Symp 
1989; 146: 183–97. 
5. Fritsch C, Goerz G, Ruzicka T. Photodynamic 
therapy in dermatology. Arch Dermatol 1998; 
134: 207–14. 
6. Mimura S, Ito Y, Nagayo T, Ichii M, Kato H, 
Sakai H, Goto K, Noguchi Y, Tanimura H, 
Nagai Y, Suzuki S, Hiki Y, Hayata Y. 
Cooperative clinical trial of photodynamic 
therapy with photofrin II and excimer dye laser 
for early gastric cancer. Lasers Surg Med 1996; 
192: 168–72. 
7. Muroya T, Suehiro Y, Umayahara K, Akiya T, 
Iwabuchi H, Sakunaga H, Sakamoto M, 
Sugishita T, Tenjin Y. Photodynamic therapy 
(PDT) for early cervical cancer. Gan To Kagaku 
Ryoho 1996; 23(1): 47–56. 
8. Robertson C, Evans DH, Abrahamse H. 
Photodynamic therapy (PDT): A short review on 
cellular mechanisms and cancer research 
applications for PDT. Journal of Photochemistry 
and Photobiology B: Biology 2009; 96(1): 1-8. 
9. Sharman WM, Allen CM, van Lier JE. [35] Role 
of activated oxygen species in photodynamic 
therapy. Methods in enzymology 2000; 319: 
376-400. 
10.Brown SB, Brown EA, Walker I. The present 
and future role of photodynamic therapy in 
cancer treatment. The lancet oncology 2004; 
5(8): 497-508. 
11.Dougherty TJ, Gomer CJ, Jori G, Kessel D, 
Korbelik M, Moan J. Photodynamic therapy. 
Journal of the National Cancer Institute 1998; 
90(12): 889-905. 
12.Tardivo JP, Del Giglio A, de Oliveira CS, 
Gabrielli DS, Junqueira HC, Tada DB. 
Methylene blue in photodynamic therapy: from  
 
     basic mechanisms to clinical applications. 
Photodiagnosis and Photodynamic Therapy 
2005; 2(3): 175-91. 
13.Gabrielli D, Belisle E, Severino D, Kowaltowski 
AJ, Baptista MS. Binding, aggregation and 
photochemical properties of methylene blue in 
mitochondrial suspensions. Photochem 
Photobiol 2004; 79: 227–32. 
14.Lu Y, Jiao R, Chen X, Zhong J, Ji J, Shen P. 
Methylene blue-mediated photodynamic therapy 
induces mitochondria-dependent apoptosis in 
HeLa Cell. Journal of cellular biochemistry 
2008; 105(6): 1451-60. 
15.Gill WB, Taja A, Chadbourne DM, Roma M, 
Vermeulen CW. Inactivation of bladder tumor 
cells and enzymes by methylene blue plus light. 
J Urol 1987; 138: 1318–20. 
16.Merlin J-L, Azzi S, Lignon D, Ramacci C, 
Zeghari N, Guillemin F. MTT assays allow 
quick and reliable measurement of the response 
of human tumour cells to photodynamic therapy. 
Eur J Cancer 1992; 28(8): 1452-8. PubMed 
PMID:1387543. 
17.Schmidt S, Schultes B, Wagner U, Oehr P, 
Decleer W, Lubaschowski H, Biersack HJ, 
Krebs1 D. Photodynamic laser therapy of 
carcinomas– Effects of ﬁve different 
photosensitizers in the colony-forming assay. 
Arch Gynecol Obstet 1991; 249: 9–14. 
18.Bellin JS, Mohos SC, Oster G. Dye-sensitized 
photoinactivation of tumor cells in vitro. Cancer 
Res 1961; 21: 1365–71. 
19.Trindade GS, Farias SLdA, Rumjanek V, 
Capella MAM. Methylene blue reverts 
multidrug resistance: sensitivity of multidrug 
resistant cells to this dye and its photodynamic 
action. Cancer letters 2000; 151(2): 161-7. 
20.Kirszberg C, Rumjanek V, Capella M. 
Methylene blue is more toxic to erythroleukemic 
cells than to normal peripheral blood 
mononuclear cells: a possible use in 
chemotherapy. Cancer chemotherapy and 
pharmacology 2005; 56(6): 659-65. 
21.Castano AP, Demidova TN, Hamblin MR. 
Mechanisms in photodynamic therapy: part 
one—photosensitizers, photochemistry and 
cellular localization. Photodiagnosis and 
Photodynamic Therapy 2004; 1(4): 279-93. 
11
 ةرود ،يكشزپ رزيل ۀمانلصف9 ةرامش ،4                                                                                           لولس خساپ يسررب ياه...   
 
 
22.Almeida RD, Manadas BJ, Carvalho AP, Duarte 
CB. Intracellular signaling mechanisms in 
photodynamic therapy. Biochimica et 
Biophysica Acta (BBA)-Reviews on Cancer 
2004; 1704(2): 59-86. 
23.Kessel D, Vicente MGH, Reiners JJ. Initiation of 
apoptosis and autophagy by photodynamic 
therapy. Lasers in surgery and medicine 2006; 
38(5): 482-8. 
24.Jori G. Tumour photosensitizers: approaches to 
enhance the selectivity and efficiency of 
photodynamic therapy. Journal of 
Photochemistry and Photobiology B: Biology 
1996; 36(2): 87-93. 
25.Kessel D, Luo Y. Photodynamic therapy: a 
mitochondrial inducer of apoptosis. Cell death 
and differentiation 1999; 6(1): 28-35. 
  
 
 
 
 
12
